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Sclerose en plaques. En population generate, les vaccinations n’augmentent 
pas le risque de la maladie, mais une etude cas-temoin recente suggere, 
ce qui est a confirmer, un risque augmente chez les jeunes ayant une maladie 
demyelinisante latente. En cas de maladie constitute, il est recommande 
de vacciner, au mieux avant traitement immunosuppresseur, pour eviter une infection 
susceptible de provoquer une poussee. 


SCLEROSE EN PLAQUES 

ET VACCINS : QUELS RISQUES ? 


L es benefices des programmes 
de vaccinations modernes 
sont connus et non contes- 
tables. 

La vaccination a reduit la mortality 
et la morbidity des infections plus 
que toutes autres mesures telles que 
l’amelioration de l’hygiene ou 1’ in- 
troduction des antibiotiques. 

Les effets indesirables des vaccina- 
tions font l’objet en France et ail- 
leurs de debats trop passionnes qui 
nuisent a la comprehension des bien- 
faits des vaccins ou de leurs possibles 


effets indesirables. Au lieu d’un debat 
serein et constructif, on observe un 
affrontement souvent caricatural des 
pro- et anti- vaccins. 

La sclerose en plaques (SEP) est une 
maladie inflammatoire et demyeli- 
nisante du systeme nerveux central 
dont la prevalence varie de 140 pour 
100 000 habitants en Amerique du 
Nord a 2,2 pour 100 000 en Asie. La 
prevalence en France est d’environ 
90 pour 100 000 habitants. La cause de 
la SEP demeure inconnue, mais son 
origine est multifactorielle : des fac- 


teurs genetiques et environnemen- 
taux contribuent au risque de SEP. 
Le role des infections dans la genese 
de la maladie a ete evoque depuis 
de nombreuses annees sans qu’un 
agent pathogene particulier n’ait 
pu etre formellement incrimine. 
Les cas d’encephalomyelites aigues 
disseminees survenant apres une 
infection chez l’enfant soulignent 
la possibilite qu’un agent infectieux 
induise une inflammation et une de- 
myelinisation du systeme nerveux 
central. »> 
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Coupes axiales 
du cerveau passant 
par le meme 
niveau (corps 
des ventricules 
lateraux) chez 
un meme malade 
atteint de sclerose 
en plaques 
recurrente- 
remittente lors 
de la meme seance 
d’acquisitions. 


La vaccination a pour but d’ initier une 
reponse immune contre un antigene 
d’un agent infectieux, ce qui permet 
d’augmenter la rapidite et l’efficacite 
de la reponse immune lors de Impo- 
sition ulterieure a l’agent infectieux 
et d’assurer ainsi une protection. II a 
ete suggere qu’une vaccination peut 
parfois activer la reponse immune a 
des auto-antigenes, ce qui peut entrai- 
ner un evenement inflammatoire et 
demyelinisant du systeme nerveux 
central. Les mecanismes impliques 
sont le mimetisme moleculaire (les 
epitopes de l’antigene infectieux sont 
communs avec des antigenes de cer- 
taines proteines de la myeline) ou l’ac- 
tivation polyclonale non specifique de 
lymphocytes autoreactifs. 

Des donnees rassurantes 
mais un doute 
chez les jeunes ayant 
une forme latente 

Depuis une publication 1 (1967) qui 
rapportait 9 cas de premiere poussee 
de SEP observee apres divers vaccins 
(contre la variole, la fievre jaune, la 
typhoide, la tuberculose et la rage), 
de nombreuses observations et series 
d’observations ont ete publiees, ce 
qui a conduit a entretenir une suspi- 
cion vis-a-vis des vaccins en general. 
Le critere qui permettait d’evoquer 
un lien etait chronologique : la sur- 
venue du premier evenement de- 


myelinisant dans les semaines qui 
suivaient la vaccination. La phar- 
macovigilance des vaccins repose 
le plus souvent sur les donnees des 
effets indesirables observes dans 
les jours qui suivent la vaccination 
et la « notification spontanee » des 
effets indesirables qui surviennent 
plus a distance. Elle ne permet que 
rarement de mettre en evidence une 
association significative entre l’effet 
indesirable et le vaccin, et ce sont les 
etudes pharmaco-epidemiologiques 
menees a la suite des alertes (etudes 
cas-temoins, etudes cas attendus-cas 
observes) qui confirment ou infir- 
ment l’association. 

On peut retenir qu’en depit d’etudes 
epidemiologiques parfois biaisees et 
de puissances faibles la vaccination 
en general n’augmente pas le risque 
au long terme de SEP dans la popu- 
lation generale. Ce qui n’exclut pas 
un potentiel role du vaccin dans la 
genese de la maladie chez certains 
individus, en particulier lorsqu’il 
existe une reintroduction positive 
(c’est-a-dire une premiere poussee 
apres une premiere injection vacci- 
nate et une nouvelle poussee apres 
la deuxieme injection du meme vac- 
cin). La derniere meta-analyse qui 
reprenait toutes les donnees de la li- 
terature scientifique sur la relation 
eventuelle entre les vaccins et la SEP 2 
confirmait l’absence de lien epide- 


miologique entre la SEP et les vaccins 
les plus souvent pratiques (contre la 
rougeole, la varicelle, les oreillons, 
la poliomyelite, la diphterie, le te- 
tanos, la grippe, l’hepatite B, et pour 
le BCG). Plus recemment, 3 une etude 
cas-temoins californienne a confirme 
P absence de liens epidemiologiques 
pour les vaccinations classiques ain- 
si que pour les vaccinations contre 
l’hepatite B et les papillomavirus. 
En revanche, les auteurs obser- 
vaient une augmentation du risque 
de premier evenement demyelinisant 
(tous vaccins confondus) dans la pe- 
r iode de 30 j ours apres la vaccination 
chez les individus ages de moins de 
50 ans ( odds ratio : 2,32 ; intervalle 
de confiance a 95 % : 1,18-4,57), ce qui 
traduisait pour les auteurs une acce- 
leration de la transition a la maladie 
chez les patients atteints d’une maladie 
demyelinisante latente. 

En cas de SEP : vacciner 
pour limiter le risque 
infectieux 

La survenue d’ infections chez un pa- 
tient ayant une SEP est susceptible de 
declencher une poussee de la maladie, 4 
en consequence il est recommande de 
vacciner les patients en particulier 
contre la grippe saisonniere et d’ef- 
fectuer les rappels des vaccinations 
recommandees par le ministere de la 
Sante. 
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De nos jours, la grande majorite des 
patients sont traites soitpar des immu- 
nomodulateurs (interferons et acetate 
de glatiramere), soit par des immuno- 
suppresseurs selectifs ou non (nata- 
lizumab, fingolimod, mitoxantrone, 
dimethylfumarate, teriflunomide). 
En depit d’un nombre limite de publi- 
cations sur l’efficacite de la vaccina- 
tion chez les patients traites, plusieurs 
etudes ont montre que la prise d’ in- 
terferon ne semble pas modifier la re- 
ponse vaccinale au virus de la grippe . 5 
Pour les autres traitements, les don- 
nees sont inexistantes ou les resultats 
contradictoires . 6 ’ 7 D’une maniere ge- 
nerate, les immunosuppresseurs, du 
fait de leur mode d’ action, diminuent 
la reponse vaccinate, et il semble pre- 
ferable de vacciner les patients avant 
la mise sous traitement ou, en cas de 
vaccination en cours de traitement, 
de verifier la reponse immunitaire. 
Le fingolimod a ete a l’origine d’en- 
cephalites a virus varicelle-zona lors 
de primo-infestations, en consequence 
il est necessaire de controler, avant 
la mise sous traitement, l’existence 
d’une reponse humorale a ce virus ; 
en son absence, la vaccination est re- 
quise et le traitement ne peut etre ini- 
tie qu’apres avoir controle la reponse 
au vaccin. Par ailleurs, le fingolimod 
diminue la reponse au vaccin anti- 
grippal , 8 toutefois la grippe n’est pas 
plus frequente chez les patients traites 
par fingolimod que chez ceux traites 
par un placebo. 


Les vaccins reserves aux zones d’ende- 
mie (contre la fievre jaune, l’encepha- 
lite japonaise, l’encephalite transmise 
par les tiques) n’ont fait l’objet que de 
peu d’etudes chez les patients ayant 
une SEP et il est impossible de savoir 
s’ils risquent d’entrainer des effets in- 
desirables. Toutefois, le vaccin contre 
la fievre jaune (vaccin contenant du 
virus vivant attenue) est contre-indi- 
que chez les patients ayant une SEP 
car il augmente le risque de poussees . 9 
Enfin, les vaccins composes a partir de 
virus vivants attenues sont generale- 
ment contre-indiques chez les patients 
traites par immunosuppresseurs. 

CONCLUSION 

Les etudes epidemiologiques realisees 
a ce jour sur le lien entre vaccination 
et SEP n’ont pas mis en evidence 
d’augmentation significative du 
risque de SEP a long terme. L’etude 
recente revelant une augmentation du 
risque d’evenements inflammatoires 
et demyelinisants, en particulier chez 
le sujet jeune, demande a etre confir- 
mee. L’ infection chez le patient ayant 
une SEP est susceptible de declencher 
une poussee, des lors il est preferable 
de vacciner les patients en particulier 
contre la grippe, si possible a distance 
d’une poussee et avant la mise en route 
d’un traitement de fond. Si la vacci- 
nation est effectuee chez un patient 
traite par immunosuppresseurs, il est 
necessaire de controler son efficacite 
par une serologie. © 
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